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である細胞凝集に関わるNcam，軟骨分化マーカー遺伝子であるSox9，CollagenII αI，Collagen X αI，
Aggrecanの発現が有意に上昇し，また免疫染色にてCollagenII，Collagen Xの沈着が観察された。さ
らにTgf-β1,2,3およびWnt3a，5aの発現が上昇した。Wntシグナル活性因子である塩化リチウムを添加
すると軟骨細胞分化関連遺伝子の増強が観察され，一方でWnt3a,5aのデコイであるｓFRP-1添加によ
り，機械的外力による軟骨形成促進をキャンセルした。以上のことから，振盪培養を用いてiPS細胞か
ら軟骨細胞へ分化誘導するためには，WntおよびTgfシグナルの活性化が重要な役割を果たしているこ
とが示された。
本研究の成果は，iPS細胞による3次元細胞構造体の作製と機械的外力の付与が，効率的な新規軟骨
再生療法に発展する可能性を示唆しており，学術的意義も大きいと考えられる。本研究の成果は新た
な軟骨再生医療の開発に寄与するものであり，歯科全般の臨床領域に学術的貢献をし得ることから 博
－ 7 －
士（歯学）の学位論文として相応しいと判断する。
